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  CYCLOPHOSPHAMIDE-INDUCED RENAL PELVIC TUMOR 
                   —A CASE REPORT— 
 Nobuhito YOSHIMURA, Hideki KANDA, Ruichi  Suzum, Kensuke YAMAKAWA, 
Norio HAYASHI, Kiminobu ARIMA, Makoto YANAGAWA and Juichi KAWAMURA 
      From the Department of Urology, Mie University Faculty of Medicine
    We report a case of transitional cell carcinoma in the left renal pelvis, which occurred in a 24-year-
old man. He had been treated with cyclophosphamide  (CPM) for a peroid of 27 months for 
retroperitoneal rhabdomyosarcoma di gnosed at the age of 10. At first 1.2 g CPM had been given 
twice intravenously for 3 months, followed by oral administration of41 g CPM for 23 months. Drip 
infusion pyelography revealed a filling defect in the left renal pelvis. A left renal pelvic tumor was 
strongly suspected on computerized tomography and magnetic resonance imaging. Left 
nephroureterectomy was then performed. Histological diagnosis of the left renal pelvic tumor was 
transitional cell carcinoma, grade 2,  pT1NOMO. No recurrence was defected 17 months later. This 
case seems to be the second case of cyclophosphamide-induced upper urothelial carcinoma reported in 
Japan. 
                                              (ActaUrol. Jpn.  46: 177-180, 2000) 
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緒 言
Cyclophosphamide(以下CPMと 略す)は 各種悪
性疾患 に対 してのみでな く,広 く免疫抑制剤 として も
用 い られ てい る アルキ ル化剤 であ るが,近 年CPM
と膀胱癌 発症 との関連 を示 唆す る報告が増加 して い
る.今 回 われ われ は後腹膜横 紋筋 肉腫 に対 し27カ月
間,総 量43.4gのCPMを 含 む化学療法 を施行 し,
14年経 た後 に腎孟腫瘍 を発生 した1例 を経験 したので






肉腫 にて腫瘍摘 出術 を施行.残 存腫瘍 に対 し,27カ月
に わ た って の全 身化 学療 法(Vincristine(VCR),
ActinomydnD(ACD),CPM,Doxorubicin(DXR))
を受 け寛解 し,そ の後再発 を認 めていない.CPMは
最初2コ ースは各1.2gの 静注,3コ ース 目以降 は1
日60mgの 内服で投 与 され,CPMの 総投 与量 と し





現病歴:1997年10月頃 よ り,排尿時痛 を認め,STD
に罹患 したので はないか と心配 にな り近医 を受診 ク
ラミジア尿道炎 との診断にて投薬 をうけた.他 覚 的所
見上,軽 決しないため精査 し,静 脈性 腎孟造影にて左
腎孟 に欠損像 を認め たため,精 査加療 目的にて当科紹
介入院 となった.
入 院時現症:入 院時所見では体温36.5℃で左 側腹





TPA〈70U/1と正常で あった.検 尿 は正常.尿 細胞
診 はclassIIであ った.
画像診断:排 泄性 および逆行性 腎孟造影では左 腎孟
に陰影欠損像 を認めた(Fig.1).また逆行性腎孟造 影






部CTで は左 腎孟 内 に隆起 する腫瘤性病変 を認め,
造 影CTに て弱 い造 影 効 果 を認 め た(Fig.2A).



























膀胱鏡検査:膀 胱内に異常所見は認め なか った.以
上 の所見か ら若年である ものの,CPM投 与 に よる二
次 性 発癌 の左 腎 孟腫 瘍 と考 え,臨 床 病 期T2以 下
NOMOの 診 断 にて1997年12月4日左 腎尿管 全摘 除術
を施行 した.
摘 出腎 の割面 にお いて 腎孟 よ り隆 起す る37×29
mmの 非乳頭状広 基性腫瘍 を認 め た.尿 路上皮 の他






CPMは1958年,抗癌剤 と しては最初に導入 され,
以後免疫抑制剤 として も使用 されているアルキル化剤
である.抗 癌剤の中で もアルキル化剤 は一般 に発癌性
があ るとされ るが,特 にCPMで は1971年のWorth
らDの報告 を最初 として,二 次 性膀胱腫瘍の報告が散
見 される。現在 まで に報告 された症例数につ いては,
Fernandesら2)が1996年に膀胱腫瘍 として78例を集計
して お り,そ の 後 のRidderら3),Talar-Williams
ら4)の臨床統計 を加 えると,欧 米 で は100例を超 え る
もの と推測 され る.一 方,腎 孟尿管腫瘍 について は,
1998年に稲 垣 ら5)が欧米での9例 を集計 してい る.そ
の後Rhodeら6)が報告 した1例 と自験 例 とを加 えた








































































































は152.1g,平均投 与期 間 は5年 で,長 期 間大量 に投
与 されている傾向が あった.ま た,CPM投 与開始 か
ら腎孟腫瘍 発見 までの期間は平均10,5年であった.組
織学 的には移行上皮癌が 多かったが,gradelは1例
もな く分化 度 の低 い症 例 が 多 かっ た.本 症 例 で は
CPMの 総投与量が43g,投 与期間 は27カ月で,発 症
まで14年であ った.
GPMを 含 むアルキル化剤は,二 次性発癌 として白
血 病 も報告 されて いる。Travisら7)の報 告に よる と
ア ルキ ル化剤 の一種 で あるprocarbazincによる二
次 性 白血 病 の相 対危 険率 は12.6倍と高 い が,CPM
で は危 険 率 は有 意 で は なか った と され る.一 方,
Fairchildら8)はCPMによる尿 路上皮腫瘍 の危 険率
は有意 に高い と報告 してい る.す なわち担癌患者で,
CPMを 使用 した群で は使用 しなか った群 の9倍 膀胱
癌 の発生率が高 く,全 米の膀胱癌発生率 と比較す ると
45倍であ った.総 投与量 と二次性発癌の危険率 につい
ては,Travisら9>は20gから49g投 与群で6倍,50
g以 上投与群で14.5倍と報告 してお り,長 期 問,大 量
にCPMを 投 与する と危険率 は高 まる としている.
この ようにCPMが 二次性 白血病 よ りも尿路 上皮
腫瘍 を高率 に誘発す るの は,CPMの 代謝産物で ある
acroleinの存在 による もの と考 えられ る.す なわち,
acroleinは肝で 合成 され た後 に尿 中 に排 泄 され る.
Cohenら10)はacroleinが膀胱 癌 を誘発す るこ とを,
ラ ットを用 いて証明 した.
二次 性膀胱癌 の組織学的特徴 につ いて は芝 らが過去
の 文 献 をreviewして い る.そ れ に よ る と海 外 の
CPM誘 発膀胱腫瘍43例中,移 行上 皮癌32例,扁 平上
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